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3. 甲状線疾患の病態生理
山本
甲状隷疾患の病態生理乃至は成因に入る前に，まず甲
状Eおこおけるヨード代言言及び甲状膿ホルモン分絡調欝機
構について触れなければならない。 
I. 甲状腺ホルモン合成分洛とその鵠節機構
甲状猿ホルモンであるサイロキシン (T4)やトジヨー
ドサイロニン (Ts)が甲状腺で生合成される際にヨード
代需を中心に考えれば函 1のごとく無機ヨードの甲状謀 
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内への摂取，無機ヨードの有機化すなわちモノヨードタ
イロシン (MIT)，ヂヨードタイロシン (DIT)，の生
成，さらにそれらの結合によっても， T4の生成がおこ
る。 MIT，DIT，Ts，T4は大きい分子量を有するサイ
ログロブジンと結合し甲状線コロイド内に封蔵される。
このサイログロプリンは必要に応じて蛋白分解をうけ
じ，ちなどが遊離され T4，Ts註甲状腺細胞外に放出
され MIT，DITは脱ヨードイ乙を受けて生じた無機ヨー
ドは再和患される。これらの一連の反忘には図 1，表工
CEREBRAl CORTEX 
HYPOTHAlAMUS 
THYROID 
の如く反容阻害需があり，それぞれ臨涼検査乃至は治療
に広く応用されていることは男知の通りである。すなわ
ち存機化聾害をチェックするためのロダンカジテスト， 
Thionamideの有機化縮合抑制，ヨード荊による放出抑
制などである。
甲状腺ホルモン生成は云うまでもなく TSHにより耗
激され TSH分泌は τRHによヲ促進され更に Ts， 
T4は TRH，TSH分泌を抑制するというフィードパッ
ク諦節機講をなしている。 T4が TRHと共存するとき 
TRHによる下垂鉢からの TSH放出提進作用を持制す
る(表 2)。これらの調節機構を生体工学的に示せば図2
のごとくなる。
甲状腺ホノレモンのうち T4は血中ではサイロキシン結
合グロプリン (TBGλ サイロキシン結合フ。レアルブミ
ン (TBPA)，アルブミン (A)に結合している。 T4は
組織へ行って Tsとなり，よヲ大なる活性を発揮すると
云われている。 
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が，平状諒恕識単栓重量当りの甲状腺ホルモン合成低下限 山 
より甲状線腫を生じ，甲状腺全体としてのホルモン合成
を正常に保つよう努力するわけである〈図 3)。Fig. 1.Control of thyroid hormone synth-
esisD 甲状腺機能低下症の原菌もまた種々あるが，自己免疫
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Table 1.Inhibitors of Thyroidal lodine Metabolism2> 

Process inhibited Inhibitors 
Active transport of iodide 
lodination of thyroglobulin 
(antithyroid agents) 
The coupling reaction 
Hormone secretion 
lodotyrosine deiodination 
Complex anions: CI04-Tc04-
Thiocyanate 
Thionamides: propylthiouracil，methimazole， 
carbimazole 
Sulfanamides and other aminoheterocyclic compounds 
Substituted phenols 
Thiocyanate 
lodide (high doses) 
Miscellaneous 
Thionamides 
Sulfonamides 
? All other antithyroid agents 
lodide 
Ni trotyrosines 
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Fig. 2. The Hypothalamic-pituitary-thyroid triangle，described in 
bioengineering terms as a feed-back control system.4> 
Table 2. E笠eetsofTRF，in Vitro on TSH 
Release from Pituitary Incubates3) 
TSH inmedium (by Treatment lmmunoassay) 
No TRF 
No TRF 
TRF alone 
TRF+lpg T4 
TRF+lOμg T4 
よ!U/ml，Mean:1S. E. 
120:140 
1325:155 
480土20 
165:118 
疾患として標本病が京国論的に興味深い。またさきに述
べた甲状腺ホノレモン合成のあるステップの捧害でも甲状
隷腫と機能低下を来すことがある。原発性甲状腺機能抵
下症では潤知のごとく血請 TSH鐘が高いのが特徴であ
る。 
II. バセドウ請の病因
パセドウ病の病菌として1958年 Adams日ckenzieか 
long-acting thyroid stimulator (LA TS)説を出して以
来パセドワ病が自己免疫疾患として注昌されることに至
った。パセドウ病では LATSの耗識にて甲状隷から大
量の Ts，T4，が分諮され TRH，TS百分諾、を持髄して
いる。一方 LATS産生に対しては Ts，引によ p 
negative feedbackがかからまいのが替徴である(図 
4)0 LATSも TSHとi弓様サイクリック AMP系を
分して働くと考えられている。 LATSを bioassayす
ると TSHでは KpSl投与 3持関で車中放射龍がピー
ク， LATSでほお時需でピークとなる。 
LATS辻カラムクロマト上 IgG分雷にあり，7SrG 
で， IgG Fab tこ活性部位をもち， FC fこない.抗 TSH
血清で中和されず抗 IgG車演で中和され， また甲状腺
組織で中和される。拡L鏡抜体の抗 k-chainと抗え・
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Fig. 3. Pathogenesis of non-toxic diffuse goiter due to enzyme defect.5} 
Stress IgGに罵し LATSのヒト甲状隷による中和作男を姐
G告neticcontrol 害することから，これはとト甲状謀表菌分子に対する抗
体で blockingantibodyの一種であるとも考えられて
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Fig. 4. Pathogenesis of Graves' disease6) 
chainで50%ずつ中和され南者で 100%中和されるため 
polyclonalな抜体薄造を有すると考えられる。 LATS
の産生蔀位辻白血球であり， LATS陽性ノξセドウ病自
血球を PHA下で壇養すると LATSを生じる。 LATS
は蛤盤を通過する。血中半競期は16-2513，抗原はマイ
クロゾーム分習にあり 4S蛋白とかサイログロブジン
とか云われる。捕体は関与しない。 しかしながらこの 
LATS説に対して LATSがパセ Fウ痕の数十%のみ
に欝性であり，重症震や治療による効果と関鎮のないこ
と等が問題点となっている。本症は細抱性免疫異常であ 
!JT締抱が増加しているといわれる。 
LA TS protectorとして最近話題になったものは， 
特徴を宥し，同乙く自己免疫疾患であり機能低下が主で
あるが初期に機態克進もみられる議本病との差異につい
ても興味が深い。今後の窺究の進屡に期待することが大
である。
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